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Резюме. В опытах на 648 крысах-самцах породы Вистар массой 220-250 г установлено, что хронический
стресс (содержание животных по 18 особей в клетках размером 20х30х40 см в течение 1, 2 и 3 месяцев) вызывает
комплекс изменений (гипертрофию надпочечников, инволюцию селезенки и тимуса, ульцерацию слизистой
оболочки желудка, изменения концентрации глюкозы, общих белков и липидов, кортизола и инсулина в крови,
снижение физической выносливости), выраженность которых увеличивается по мере стрессового воздействия, что
приводит к гибели крыс. Мерказолил (1,2 мг на 100 г массы тела в течение 14 дней, затем в половинной дозе)
уменьшает степень мобилизации компенсаторных механизмов, что вызывает более существенные язвенные
повреждения слизистой желудка, снижение физической выносливости и смертность животных. Тироксин (3,0-5,0
мкг на кг массы в течение 28 дней, затем в половинной дозе) вызывает противоположные изменения. Следовательно,
интенсивность стресс-реакции при хроническом стрессовом воздействии зависит от тиреоидного статуса организма.
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Abstract. In experiments on 648 male Wistar rats with the mass of 220-250 g it has been determined, that chronic
stress (keeping 18 animals in every cage of the size 20х30х40 cm during 1, 2 and 3 months) causes a variety of changes
(hypertrophy of adrenal glands, involution of the spleen and thymus, ulceration of the mucous membrane of the stomach,
changes in the concentration of glucose, total protein and lipids, cortisol and insulin in blood, decrease in exercise
tolerance), the expressiveness of which increases in proportion to stress influence, that results in the death of rats.
Mercazolil (1,2 mg per 100 g body weight during 14 days, then in half dose) reduces the degree of compensatory mechanisms
mobilization that causes more significant damages to the ulcerated gastric mucosa, decrease in exercise tolerance and
animal mortality. Thyroxin (3,0-5,0 mg per kg body weight during 28 days, then in half dose) causes opposite changes.
Consequently, the intensity of stress reaction under chronic stress influence depends on thyroid status of the organism.
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Одним из приоритетных направленийсовременных научных исследований вобласти медицины и биологии явля-
ется изучение механизмов адаптации организ-
ма к воздействию экстремальных факторов
среды, вызывающему развитие совокупности
неспецифических приспособительных изме-
нений, направленных на минимизацию не-
благоприятного влияния стрессоров  реакций
общего адаптационного синдрома.
Важное значение в ответных реакциях
организма на стрессовые ситуации, наряду с
гипоталамо-гипофизарно-адренокортикаль-
ной, имеет гипоталамо-гипофизарно-тирео-
идная система [1, 2].
Согласно градации видов и уровней
стресса, наряду с эпизодическими стрессовы-
ми воздействиями, различают острые и хро-
нические стрессы [3]. Ранее было установле-
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но, что напряженность стресс-реакции при ос-
тром действии стрессоров  иммобилизации,
холода, тепла  зависит от тиреоидного ста-
туса организма [4, 5]. Однако в реальных ус-
ловиях существования организм, как прави-
ло, подвергается хроническому влиянию
стрессовых факторов.
Цель настоящей работы  изучить зави-
симость интенсивности стресс-реакции при
хроническом стрессовом воздействии от ти-
реоидного статуса организма.
Методы
Работа выполнена на 648 половозрелых
белых крысах-самцах породы Вистар массой
220-250 г. При содержании животных и при
проведении экспериментов с ними соблюда-
лись международные правила «Guide for the
Care and Use of Laboratory Animals» и закон Рес-
публики Беларусь «О защите животных от
жестокого обращения». Животных разделили
на 19 групп: интактные, 3 группы контрольных
 получавших крахмальный клейстер в тече-
ние 1, 2 и 3 месяцев; 3 группы стрессирован-
ных в течение 1, 2 и 3 месяцев; 3 группы ги-
потиреоидных  получавших мерказолил в те-
чение 1, 2 и 3 месяцев; 3 группы стрессиро-
ванных гипотиреоидных  получавших мер-
казолил и подвергнутых стрессу в течение 1,
2 и 3 месяцев; 3 группы получавших тирок-
син в течение 1, 2 и 3 месяцев; 3 группы по-
лучавших тироксин и подвергнутых стрессу в
течение 1, 2 и 3 месяцев. В каждую группу
отбирали по 36 крыс. Хронический стресс
моделировали скученным содержанием жи-
вотных (по 18 особей в клетках размером
20х30х40 см). Интактные крысы и крысы, по-
лучавшие крахмальный клейстер, содержались
по 6 особей. Гипотиреоз создавали введени-
ем мерказолила (ООО «Фармацевтическая
компания «Здоровье», Украина) (1,2 мг на 100
г массы тела в течение 14 дней). L-тироксин
(Berlin-Chemie AG, «Менарини Групп», Герма-
ния) вводили в дозах от 3,0 до 5,0 мкг на кг
массы в течение 28 дней. Затем до окончания
эксперимента указанные препараты вводили
в половинной дозе. Введение осуществляли
внутрижелудочно в 1% крахмальном клейсте-
ре с помощью специального зонда. Для исклю-
чения влияния на изучаемые параметры самой
процедуры введения препаратов контрольные
крысы, так же, как и подвергнутые затем стрес-
су без применения препаратов, получали крах-
мальный клейстер тем же образом и в течение
такого же срока. Животных умерщвляли дека-
питацией под уретановым наркозом.
Интенсивность стресс-реакция оценива-
ли по изменениям относительной массы ор-
ганов  маркеров стресса (надпочечников, се-
лезенки, тимуса), состояния слизистой обо-
лочки желудка, гормонального (концентрация
кортизола и инсулина) и метаболического (уро-
вень глюкозы, общих белков и липидов) про-
филей крови, физической выносливости и вы-
живаемости животных. Стресс-сенситивные
органы извлекали сразу после забоя крыс и ос-
вобождали от окружающих тканей. Их массу
измеряли взвешиванием влажной ткани. От-
носительную массу органов рассчитывали как
отношение абсолютной массы к массе тела.
Для исследования ульцерации слизистой обо-
лочки желудок удаляли, вскрывали вдоль боль-
шой кривизны и промывали физиологическим
раствором. Состояние слизистой оболочки
изучали визуально в отраженном свете под
малым увеличением. Учитывали собственно
язвы  полости, захватывающие слизистую и
мышечную оболочки, и эрозии  неглубокие
продолговатые поражения различной длины.
Геморрагические поражения слизистой обо-
лочки желудка, представленные массивными
и точечными кровоизлияниями, не учитыва-
ли. Для обобщенной оценки степени повреж-
дения определяли: тяжесть поражения, выра-
жаемую средним баллом по 4-балльной шка-
ле: 1 балл  эрозии, 2 балла  единичные язвы,
3 балла  множественные язвы, 4 балла  пе-
нетрирующие или прободные язвы; частоту
поражения  отношение числа животных,
имевших дефекты слизистой, к общему коли-
честву крыс в группе, выраженное в процен-
тах; множественность поражения  отноше-
ние числа повреждений у всех крыс к числу
животных в группе; язвенный индекс, являю-
щийся интегральным показателем степени
повреждения,  сумма тяжести, частоты и
множественности поражения [6]. Содержание
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кортизола и инсулина в крови определяли ра-
диоиммунологическим методом с использо-
ванием наборов реактивов Института биоор-
ганической химии НАН Беларуси  РИА-КОР-
ТИЗОЛ-СТ, рио-ИНС-ПГ-125I. По соотноше-
нию этих гормонов  К/И коэффициенту, зна-
чение которого у интактных животных при-
нимали за 1, судили о степени напряжения
компенсаторных механизмов [7]. Концентра-
цию глюкозы оценивали по цветной реакции
с ортотолуидином, общих белков  по Lowry
[8], липидов  сульфофосфованилиновой ре-
акцией. Физическую выносливость исследо-
вали по времени плавания крыс с прикреп-
ленным к основанию хвоста грузом, состав-
лявшим 5% от массы тела, в воде комнатной
температуры до опускания на дно. Выживае-
мость крыс изучали по показателю летально-
сти, представляющему собой отношение чис-
ла погибших к концу эксперимента животных
к общему количеству крыс в данной группе,
выраженное в процентах.
Статистическую обработку результатов,
относящихся к категории количественных дан-
ных, проводили с помощью программы «Ста-
тистика 6.0» с использованием модулей Основ-
ные статистики и таблицы, Непараметричес-
кие статистики, Дисперсионный анализ
(ANOVA). Поскольку после первоначального
определения характера распределения признака
(Shapiro-Wilk,s test) было установлено, что оно
отличалось от нормального, при межгруппо-
вом сравнении использовали однофакторный
дисперсионный анализ  медианный тест и
метод ANOVA Краскелла-Уоллиса, при попар-
ном  непараметрический критерий U Манна-
Уитни. Результаты представляли в виде Ме
(LQ; UQ), где Me  медиана, (LQ; UQ)  интер-
квартильный интервал: верхняя граница ниж-
него квартиля (LQ) и нижняя граница верхне-
го квартиля (UQ). Для обработки данных вы-
живаемости животных и частоте язвенных по-
ражений слизистой желудка, являющихся
качественными бинарными признаками, при-
меняли модули Непараметрические статисти-
ки, Таблицы 2х2 (использовали точный крите-
рий Фишера). Данные результаты представля-
ли в процентах. Для обработки язвенного ин-
декса, являющегося качественным порядковым
признаком, применяли модули Основные ста-
тистики и таблицы, Таблицы и заголовки, Под-
робные двухвходовые таблицы (использовали





У интактных животных величина отно-
сительной массы надпочечников составила
0,21 (0,16; 0,25) мг/г, селезенки 4,29 (3,92; 4,85)
мг/г, тимуса 2,16 (1,93; 2,50) мг/г, содержание
в крови кортизола 31,61 (28,53; 34,72) нмоль/
л, инсулина 82,09 (81,48; 166,26) пмоль/л, глю-
козы 4,82 (4,45; 5,67) ммоль/л, общих белков
65,00 (60,00; 69,00) г/л, липидов 6,00 (5,56;
6,12) г/л, время плавания 11,28 (10,14; 12,22)
мин (рис. 1-2).
После одного месяца стресса относитель-
ная масса надпочечников увеличивалась на
57%, селезенки и тимуса  снижалась на 23 и
24%. Язвенные поражения слизистой оболоч-
ки желудка развивались у 60% животных и ха-
рактеризовались тяжестью 2,00 (0,00; 3,00) бал-
ла, множественностью пораженностью 3,00
(2,00; 3,00) язвы на крысу и язвенным индек-
сом 6,50 (0,00; 7,00). Концентрация кортизола
в крови повышалась на 97%, инсулина  пада-
ла на 40%, в результате чего К/И коэффициент
превышал его значение в контроле в 3,16 раза.
Уровень глюкозы, общих белков и липидов в
крови возрастал на 18, 25 и 34% соответствен-
но. Время плавания крыс уменьшалось на 42%.
Следовательно, содержание животных в пере-
полненных клетках, уже начиная с первого ме-
сяца, вызывает комплекс характерных для
стресса изменений  гипертрофию надпочеч-
ников, инволюцию селезенки и тимуса, ульце-
рацию слизистой желудка, повышение концен-
трации кортизола и снижение  инсулина, уве-
личение К/И коэффициента и содержания ме-
таболитов в крови, уменьшение физической вы-
носливости. В результате этих изменений по-
гибало 8,3% крыс.
Двухмесячный стресс приводил к повы-
шению относительной массы надпочечников
на 76%, падению таковой селезенки и тимуса
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Рис. 1. Влияние тиреоидного статуса на изменения относительной массы надпочечников (А),
относительной массы селезёнки (Б), относительной массы тимуса (В) (в баллах)
и время плавания (в минутах) (Г) крыс при хроническом стрессе.
Рис. 2. Влияние тиреоидного статуса на показатели поражения слизистой оболочки желудка крыс
при хроническом стрессе.
Примечание. Здесь и на остальных рисунках: 1) обозначения групп животных: К  контроль; 
С  стресс; М  мерказолил; МС  мерказолил и стресс;  Т  тироксин; ТС  тироксин и стресс; 
2) обозначения достоверности различий: Р<0,05 по отношению:*  к контролю; #  к стрессу без 
препаратов; +  к контролю и стрессу без препаратов; o  к группе животных, получавших 
мерказолил; ^  к группе животных, получавших тироксин; 3) данные представлены в виде 
графиков Box and whisker, где медиана;   (LQ; UQ)  верхняя граница нижнего 
квартиля  и нижняя граница верхнего квартиля;  минимальное и максимальное значения; 
4) продолжительность стресса:  1 месяц;  2 месяца;           3 месяца. 
□, ◊, ∆ – 
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на 23 и 29%, изъязвлению слизистой оболоч-
ки желудка у 80% животных с тяжестью пора-
жения 3,00 (2,00; 3,00) балла, множественно-
стью поражения 3,00 (2,00; 4,00) язв на крысу
и язвенным индексом 8,00 (7,00; 9,00). Кон-
центрация кортизола в крови возрастала на
119%, инсулина  уменьшалась на 80%. Вслед-
ствие этого К/И коэффициент был больше, чем
в контроле в 5,03 раза. Уровень глюкозы и об-
щего белка в крови увеличивался на 32%, ли-
пидов  на 35%. Время плавания животных
снижалось на 49%. Смертность составляла
13,9%. По сравнению со стрессом продолжи-
тельностью один месяц были большими: яз-
венный индекс  в 1,2 раза, содержание кор-
тизола  на 24%, глюкозы  на 17%. Концент-
рация инсулина была меньше на 7%, а время
плавания  на 13%. Следовательно, увеличе-
ние продолжительности стрессового воздей-
ствия приводит к нарастанию напряженнос-
ти общего адаптационного синдрома, о чем
свидетельствует и в 1,25 раза более высокий
К/И коэффициент.
После 3 месяцев скученного содержания
крыс относительная масса надпочечников по-
вышалась на 96%, селезенки и тимуса  пада-
ла на 28 и 41%. Язвенные поражения слизис-
той желудка наблюдались у всех животных и
имели тяжесть 3,00 (3,00; 3,00) балла, множе-
ственность поражения 4,00 (4,00; 5,00) язвы
на крысу и язвенный индекс 9,00 (8,00; 9,00).
Уровень кортизола в крови возрастал на 183%,
инсулина  уменьшался на 89%, что вызыва-
ло увеличение К/И коэффициента в 7,24 раза.
Содержание общих белков и липидов в крови
увеличивалось на 37 и 47%. Концентрация
глюкозы, в отличие от стресса продолжитель-
ностью один и два месяца, не повышалась, а
снижалась  на 41%. Время плавания живот-
ных было меньше, чем в контроле, на 60%. По
отношению к двухмесячному стрессу язвенный
индекс был большим в 1,1 раза, как и уровни
кортизола  на 67%, общих белков и липидов 
на 7 и 10%, величина К/И коэффициента  в
1,42 раза. Концентрация глюкозы была меньше
на 75%, инсулина на 5%. Время плавания было
короче на 12%. По сравнению с одним меся-
цем стресса изменение всех показателей было
достоверным. Следовательно, трехмесячное
содержание крыс в переполненных клетках ха-
рактеризуется наибольшей интенсивностью
стресс-реакции, приводящей к наиболее зна-
чительной гибели животных  33,3%, что в 2,4
раза больше, чем после двух месяцев, и в 4,0
раза больше, чем после одного месяца стресса.
Мерказолил приводил к снижению при-
роста массы тела крыс на 6, 14 и 21%, частоте
сердечных сокращений на 19, 28 и 30% через
один, два и три месяца его введения. Также
тиреостатик вызывал уменьшение относи-
тельной массы селезенки и тимуса на 17 и 33%,
на 18 и 47%, 20 и 52% после одного, двух и
трех месяцев соответственно, относительной
массы надпочечников  на 39 и 43% после двух
и трех месяцев. Относительная масса селезен-
ки и тимуса через два и три месяца гипотире-
оза была ниже, чем через один, надпочечни-
ков  только после трех месяцев. Мерказолил
приводил к прогрессирующему по мере раз-
вития гипотиреоза изъязвлению слизистой
оболочки желудка: через 1 месяц  у 40% жи-
вотных с тяжестью поражения 0,00 (0,00; 2,00)
балла, множественностью поражения 1,50
(0,00; 2,00) язвы на крысу и язвенным индек-
сом 0,00 (0,00; 7,00); через 2 месяца  у 60%
животных с тяжестью поражения 2,00 (0,00;
3,00) балла, множественностью поражения
2,50 (2,00; 3,00) язвы на крысу и язвенным ин-
дексом 8,00 (0,00; 9,00); через 3 месяца  у 70%
животных с тяжестью поражения 3,00 (0,00;
3,00) балла, множественностью поражения
3,00 (2,00; 4,00) язвы на крысу и язвенным ин-
дексом 9,00 (0,00; 10,00). Уровень кортизола и
инсулина в крови падал  на 28 и 55% после
одного месяца введения мерказолила, на 26 и
93% после двух месяцев, на 35 и 101% после
трех месяцев. При этом содержание кортизо-
ла было одинаковым на всем протяжении вве-
дения препарата, а инсулина  снижалось по
мере его продолжительности. Величина К/И
коэффициента превышала контроль в 1,47, 2,16
и 2,25 раза через один, два и три месяца ску-
ченного содержания гипотиреоидных живот-
ных. Концентрация глюкозы в крови умень-
шалась на 34, 38 и 39%, общего белка  на 9,
11 и 16% после одного, двух и трех месяцев,
липидов, напротив, возрастала  на 34% пос-
ле одного и двух месяцев и на 48% после трех
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месяцев. Уровень общего белка через два ме-
сяца введения мерказолила был меньшим, а
глюкозы и липидов  таким же, как через один
месяц. После трех месяцев применения пре-
парата содержание глюкозы и липидов досто-
верно отличалось от такового после двух и од-
ного месяцев, белка  было таким же, как пос-
ле двух месяцев, и меньшим, чем после одного
месяца. Время плавания гипотиреоидных крыс
было меньше, чем в контроле: через один ме-
сяц введения мерказолила на 41%, через два
месяца в той же степени  на 36%, через три
месяца в большей мере, чем через два и через
один  на 46%. Следовательно, угнетение фун-
кции щитовидной железы само по себе вызы-
вало развитие характерных для стресса изме-
нений  инволюцию селезенки и тимуса, уль-
церацию слизистой оболочки желудка, увели-
чение К/И коэффициента, снижение физичес-
кой выносливости животных. Вследствие это-
го наблюдалась гибель гипотиреоидных живот-
ных  5,6% после одного месяца, 8,3% после
двух месяцев и 13,9% после трех месяцев.
Стрессирование крыс, получавших ти-
реостатик, не сопровождалось возрастанием
относительной массы надпочечников и при-
водило к дальнейшему уменьшению относи-
тельной массы селезенки и тимуса  на 17 и
18% через один месяц, на 18 и 19% через 2
месяца и на 18 и 25% через три месяца. Отно-
сительная масса надпочечников была одина-
ковой после одного и двух месяцев, а через три
месяца  меньшей, чем через один, селезенки
 одинаковой, тимуса  меньшей после вто-
рого месяца по сравнению с первым и после
третьего месяца по сравнению со вторым и
первым месяцами воздействия. По отноше-
нию к контролю относительная масса всех
изученных органов была меньшей: надпочеч-
ников  на 29, 48 и 66%, селезенки  на 34, 36
и 38%, тимуса  на 51, 66 и 77% соответствен-
но после одного, двух и трех месяцев содер-
жания животных в условиях перенаселеннос-
ти. По сравнению со стрессом у эутиреоидных
животных относительная масса надпочечни-
ков была ниже на 86, 124 и 162%, селезенки и
тимуса  на 11 и 27%, 13 и 37%, 10 и 36% через
один, два и три месяца воздействия. Т.е. сте-
пень снижения относительной массы селезен-
ки и тимуса при стрессировании гипотирео-
идных крыс была меньшей: на 6% через 1 ме-
сяц стресса, на 5 и 10% через два месяца, на 8 и
16% через 3 месяца. Следовательно, при стрессе
на фоне гипотиреоза не развивается гипертро-
фия надпочечников и ослабляются инволютив-
ные изменения селезенки и тимуса.
Учитывая, что, во-первых, разрастание
надпочечников при стрессе связано с повы-
шением секреции адренокортикотропного гор-
мона и что, во-вторых, тимолимфатическую
инволюцию обусловливают глюкокортикоиды,
это может свидетельствовать об ослаблении
ответа гипоталамо-гипофизарно-адренокор-
тикальной системы на стрессовые воздей-
ствия при гипотиреозе. В этих условиях кора
надпочечников не в состоянии обеспечить
повышенный выброс кортикостероидов в
кровь. Действительно, концентрация кортизо-
ла в крови у после стрессирования гипотире-
оидных крыс по отношению к группе мерка-
золил не возрастала и была одинаковой на
всем протяжении эксперимента. Учитывая ее
снижение, связанное с самим гипотиреозом,
она оставалась ниже, чем в контроле, на 23,
27 и 37% после одного, двух и трех месяцев
скученного содержания таких животных и
была меньше, чем после стресса у эутиреоид-
ных крыс: на 120% через один месяц, на 146%
через два месяца и на 220% через три месяца
воздействия. Уровень инсулина в крови по
отношению к группе мерказолил прогрессив-
но уменьшался на 6, 14 и 16%, в результате
чего становился ниже по сравнению с конт-
ролем на 61, 107 и 117% и был меньше, чем
после стресса у эутиреоидных животных, на
21, 27 и 28% через один, два и три месяца воз-
действия соответственно. Величина К/И ко-
эффициента при стрессировании гипотирео-
идных крыс по отношению к животным, по-
лучавшим мерказолил, возрастала в 1,20, 1,42
и 1,56 раза, в результате чего составила 1,64,
2,24 и 2,52 после одного, двух и трех месяцев
стресса и превышала соответствующий конт-
роль в 1,76, 3,07 и 3,50 раза. По сравнению с
повышением К/И коэффициента при стрессе у
эутиреоидных крыс его увеличение при стрес-
се у гипотиреоидных было меньшим: в 2,63 раза
после одного месяца воздействия, в 3,54 раза 
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после двух и в 4,64  после трех. Следователь-
но, гипотиреоз предотвращает повышение
концентрации кортизола и способствует более
значительному падению уровня инсулина в
крови при хроническом стрессовом воздей-
ствии, что определяет менее выраженное воз-
растание К/И коэффициента, свидетельствую-
щее о снижении напряженности компенсатор-
ных механизмов в этих условиях.
В соответствии с описанными измене-
ниями содержания инсулина находятся сдви-
ги концентрации глюкозы в крови стрессиро-
ванных гипотиреоидных крыс: она не возрас-
тала, как после стресса у эутиреоидных жи-
вотных, а снижалась по отношению к группе
мерказолил: в одинаковой степени  на 9%
после одного и двух месяцев стресса и в боль-
шей степени  на 20% после трех, вследствие
чего была меньше, чем в контроле, на 43, 47 и
59% и меньше, чем после стресса у эутирео-
идных крыс, на 61, 79 и 18% на соответству-
ющих сроках эксперимента. Уровень общего
белка, в отличие от его изменения при стрес-
сировании эутиреоидных животных, не по-
вышался, а градуально падал: по отношению
к группе мерказолил на 4, 5 и 6% и поэтому
был ниже по сравнению с контролем на 13,
16 и 22% и по сравнению со стрессом у эути-
реоидных крыс на 38, 48 и 59% после одного,
двух и трех месяцев. Содержание общих ли-
пидов, как и при стрессе у эутиреоидных жи-
вотных, повышалось  по сравнению с кры-
сами, получавшими тиреостатик, на 16, 14 и
11%, однако это увеличение было менее вы-
раженным  на 18, 21 и 36% через один, два и
три месяца воздействия. Концентрация общих
липидов в крови была одинаковой после од-
ного и двух месяцев воздействия, а через три
 меньшей, чем через два и один. Но, учиты-
вая ее возрастание, вызванное самим мерка-
золилом, уровень липидов в крови был выше,
чем в контроле, на 50, 48 и 59% и выше, чем
после стресса у эутиреоидных животных, на
16, 13 и 12%. Следовательно, гипотиреоз из-
меняет направленность изменений содержа-
ния белков в крови на всем протяжении стрес-
са, глюкозы после одного и двух месяцев, а
после трех месяцев  способствует его боль-
шему падению и определяет более существен-
ное повышение концентрации общих липи-
дов в крови стрессированных крыс на всех
сроках эксперимента.
Поскольку при стрессе в условиях гипо-
тиреоза секреция кортикостероидов корой над-
почечников не повышается, адаптивные воз-
можности организма снижаются. В полном
соответствии с этим положением находятся
обнаруженные нами большие по сравнению
со стрессированными эутиреоидными живот-
ными повреждения слизистой оболочки же-
лудка, снижение устойчивости к физической
нагрузке, гибель крыс.
После одного месяца стресса язвенные
поражения слизистой оболочки желудка раз-
вивались у 70% гипотиреоидных животных и
характеризовались тяжестью 3,00 (0,00; 3,00)
балла, множественностью поражения 5,00
(4,00; 5,00) язв на крысу и язвенным индек-
сом 10,00 (0,00; 11,00). После двух месяцев язвы
наблюдались у 90% гипотиреоидных живот-
ных с такими же тяжестью  4,00 (3,00; 4,00)
балла и множественностью поражения  6,00
(5,00; 6,00) язвы на крысу и большим язвен-
ным индексом  11,00 (10,00; 12,00). После
трех месяцев ульцерация слизистой оболочки
желудка отмечалась у всех животных и имела
большую по сравнению с двумя и одним ме-
сяцами тяжесть  4,00 (4,00; 4,00) балла, боль-
шую по сравнению с одним месяцем множе-
ственность  6,00 (6,00; 7,00) язв на крысу и
больший по сравнению с двумя и одним ме-
сяцами язвенный индекс  12,00 (11,00;
13,00). По сравнению с группой мерказолил
тяжесть поражения была больше на 3,0, 2,0 и
1,0 балл, множественность поражения  в 3,3,
2,4 и 2,0 раза, язвенный индекс  на 10,0 че-
рез один месяц и на 3,0 через два и три месяца
воздействия. По отношению к стрессу у эути-
реоидных животных были большими тяжесть
и множественность поражения  в 1,3 и 2,0
раза после двух месяцев, в 1,3 и 1,5 раза после
трех месяцев. Язвенный индекс был большим
на всем протяжении стресса: на 3,5 через один
месяц и на 3,0 через два и три месяца.
Время плавания после стрессирования
гипотиреоидных крыс прогрессивно уменьша-
лось: по сравнению с животными, получав-
шими мерказолил, на 19, 27 и 26%, в результа-
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те чего становилось меньше, чем в контроле,
на 60, 63 и 72% соответственно через один,
два и три месяца воздействия. По отношению
к его значению у стрессированных эутирео-
идных крыс время плавания было меньшим:
на 18% после одного месяца стресса, на 14%
после двух и на 12% после трех месяцев. Сле-
довательно, гипотиреоз способствует разви-
тию более значительных повреждений слизи-
стой оболочки желудка и в большей степени
снижает физическую выносливость животных
при хроническом стрессе. Все это свидетель-
ствует об угнетении под его влиянием общей
устойчивости организма. Данный вывод под-
тверждается большей смертностью стрессиро-
ванных гипотиреоидных крыс: после одного
месяца стресса погибало 16,7% таких живот-
ных, после двух месяцев  33,3%, после трех
месяцев в 1,7 раза больше, чем после двух, и в
3,3 раза больше, чем после одного,  55,6%.
Смертность крыс была в 2,4 и 1,7 раза выше
по сравнению с ее величиной при двух- и
трехмесячном стрессе без тиреостатика.
Введение тироксина не сопровождалось
изменением прироста массы тела животных,
частоты сердечных сокращений, что дало ос-
нование рассматривать примененные дозы как
малые, близкие к физиологическим. Тироксин
не влиял на относительную массу изученных
органов, гормональный и метаболический
профили крови. Значения К/И коэффициента
составили 0,80, 0,85 и 0,86 через один, два и
три месяца применения тироксина, т.е. были
меньше, чем у интактных крыс в 1,25, 1,18 и
1,16 раза соответственно. Вместе с тем тирок-
син увеличил время плавания животных на
25% после двух месяцев его применения и в
такой же мере  на 29% после трех.
При содержании крыс в переполненных
клетках тироксин существенно ограничил из-
менения относительной массы стресс-сенси-
тивных органов. По отношению к группе ти-
роксин относительная масса надпочечников
повышалась после трех месяцев стресса  на
38% и превышала контроль на такую же вели-
чину только на этом сроке. Относительная
масса селезенки по сравнению с ее значением
в группе животных, получавших тироксин,
уменьшалась на 22, 23 и 25% через один, два
и три месяца стресса, в результате чего стано-
вилась ниже, чем в контроле, на 9% после од-
ного месяца воздействия и на 18% после двух
и трех. Относительная масса тимуса по отно-
шению к группе тироксин через один месяц
стресса не изменялась, через два  падала на
12%, через три  на 19%. По сравнению с кон-
тролем она была меньше на 9, 14 (0,05<Р<0,1)
и 22% после одного, двух и трех месяцев воз-
действия. По отношению к значениям отно-
сительной массы указанных органов у стрес-
сированных крыс, не получавших тироксин,
относительная масса надпочечников была
ниже  на 29, 48 и 58%, а селезенки и тимуса,
напротив, выше  на 14 и 15%, 5 и 15%, 10 и
19% через один, два и три месяца стресса.
Ульцерация слизистой оболочки желуд-
ка после одного месяца стресса наблюдалась у
10% получавших тироксин животных и харак-
теризовалась тяжестью поражения 0,00 (0,00;
0,00) балла, множественностью 1,50 (0,00; 2,00)
язвы на крысу и язвенным индексом 0,00 (0,00;
0,00). После двух месяцев  у 20% таких жи-
вотных с тяжестью поражения 0,00 (0,00; 0,00)
балла, множественностью 2,00 (2,00; 2,00) язвы
на крысу и язвенным индексом 0,00 (0,00; 0,00).
После трех месяцев  у 40% животных и имела
тяжесть поражения 0,00 (0,00; 2,00) балла, мно-
жественность 2,50 (2,00; 4,00) язвы на крысу и
язвенный индекс 0,00 (0,00; 7,00). Значение яз-
венного индекса через два месяца нахождения
в условиях перенаселенности получавших ти-
роксин животных было меньшим, чем после
одного, а через три  меньшим, чем после двух
и одного месяцев. По сравнению с величиной
параметров изъязвления при стрессе у крыс, не
получавших тироксин, были меньшими: тя-
жесть поражения  на 3,0 балла через два и три
месяца, его множественность  в 1,5 и 1,6 раза
после двух и трех месяцев. Частота поражения
была меньшей на всем протяжении стресса 
на 50% через один месяц, на 60% через два и
три месяца. Язвенный индекс также был ме-
нее значительным после одного, двух и трех
месяцев воздействия: на 6,5, 8,0 и 9,0.
Концентрация кортизола в крови стрес-
сированных на фоне тироксина крыс увеличи-
валась по отношению к группе тироксин на 29,
28 и 32%, инсулина  снижалась на 33, 38 и
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34% через один, два и три месяца стресса. В
результате уровень этих гормонов отличался от
контроля: кортизола  был выше на 31, 30 и
32%, инсулина  ниже на 14, 56 и 57% после
одного, двух и трех месяцев воздействия. При
этом концентрация кортизола в крови через три
месяца была более высокой, чем через два и
один месяц, а инсулина  одинаковой. По срав-
нению с содержанием кортизола в крови жи-
вотных, перенесших стресс без тироксина, его
концентрация была меньше  на 66, 89 и 151%,
а инсулина больше  на 26, 24 и 32% после од-
ного, двух и трех месяцев стресса. К/И коэффи-
циент после стресса у получавших тироксин
крыс по отношению к группе тироксин возрас-
тал в 1,75, 1,86 и 1,84 раза и составлял 1,40 че-
рез один месяц скученного содержания, 1,58
через два и три месяца. По сравнению с конт-
ролем он был в 1,51, 2,16 и 2,19 раза большим,
а по сравнению с его величиной у стрессиро-
ванных без тироксина животных  меньшим: в
2,10, 2,32 и 3,30 раза после одного, двух и трех
месяцев стресса. Т.е. степень его повышения
при стрессе на фоне тироксина была в 1,81, 2,70
и 3,93 раза меньшей, чем при таком же воздей-
ствии без препарата. Уровень метаболитов в
крови стрессированных получавших тироксин
крыс по отношению к группе тироксин через
один месяц не изменялся. Через два месяца по-
вышалось содержание общих липидов  на 6%,
через три месяца  глюкозы, общих белков и ли-
пидов: на 20, 9 и 15% соответственно. В ре-
зультате по сравнению с контролем концент-
рация всех метаболитов была более высокой:
глюкозы на 9 и 21% после двух и трех месяцев,
белков и липидов  на 10 и 15% после трех
месяцев. По отношению к уровню метаболи-
тов при стрессе у не получавших тироксин жи-
вотных и у получавших препарат достоверно
отличались: содержание глюкозы  было ниже
на 8 и 23% через один и два месяца и выше на
62% через три месяца, концентрация общих
белков и липидов была ниже на 24 и 29% че-
рез один месяц, на 27 и 29% через два месяца,
на 27 и 32% через три месяца воздействия. Вре-
мя плавания крыс при стрессе на фоне тирок-
сина уменьшалось по сравнению с нестресси-
рованными животными, получавшими препа-
рат, на 18, 53 и 59% после одного, двух и трех
месяцев. Но, учитывая его повышение, связан-
ное с применением тироксина, время плава-
ния по отношению к его величине у конт-
рольных крыс снижалось лишь на 29, 28 и 30%
и было на 13, 21 и 30% большим по сравнению
с таковым у животных, перенесших одно-, двух-
и трехмесячный стресс без препарата. Следо-
вательно, тироксин повышает физическую вы-
носливость животных и минимизирует ее сни-
жение при стрессе, в условиях которого он пре-
дупреждает повышение относительной массы
надпочечников после одного и двух месяцев
воздействия и ограничивает его после трех, как
и снижение относительной массы селезенки и
тимуса на всем протяжении скученного содер-
жания крыс, лимитирует изъязвление слизис-
той оболочки желудка, увеличение концентра-
ции в крови кортизола и падение  инсулина,
возрастание К/И коэффициента, сдвиги мета-
болической картины крови: устраняет их после
одного месяца стресса, как и повышение уров-
ня общих белков и липидов после двух меся-
цев, минимизирует увеличение содержания
глюкозы в крови в этот период, а также общих
белков и липидов после трех месяцев, одно-
временно изменяя направленность сдвига кон-
центрации глюкозы. Совокупность этих резуль-
татов указывает на повышение тироксином
общей устойчивости организма, что доказыва-
ется меньшей смертностью стрессированных
на его фоне крыс: после одного месяца стресса
погибало 5,6% животных, после двух месяцев
 8,3%, после трех месяцев  13,9%, что было в
2,4 раза меньше по сравнению со смертностью




ринных комплексов при стрессе обусловлен
генетически [9] и зависит от функциональной
активности эндокринных желез [10, 11]. Изме-
нение последней может вносить определенную
специфику в развитие стресс-реакции и вызы-
вать неоднозначные эффекты. В связи с этим в
данной работе исследовалось влияние йодсо-
держащих гормонов щитовидной железы на ин-
тенсивность стресс-реакции при хроническом
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стрессовом воздействии. Было обнаружено, что
длительное скученное содержание животных,
начиная с первого месяца, вызывает комплекс
характерных для стресса изменений  гиперт-
рофию надпочечников, инволюцию селезенки
и тимуса, ульцерацию слизистой оболочки же-
лудка, изменения концентрации метаболитов,
кортизола и инсулина в крови, возрастание
К/И коэффициента, снижение физической вы-
носливости. Интенсивность стресс-реакции
нарастает по мере стрессового воздействия,
что приводит к повышению смертности крыс
с увеличением его продолжительности. Угне-
тение функции щитовидной железы мерказо-
лилом само по себе вызывает инволюцию се-
лезенки и тимуса, изъязвление слизистой же-
лудка, возрастание К/И коэффициента, умень-
шение физической выносливости и гибель жи-
вотных. При стрессе гипотиреоз препятствует
гипертрофии надпочечников, повышению кон-
центрации кортизола в крови, уменьшает сте-
пень инволюции селезенки и тимуса и возрас-
тания К/И коэффициента, способствует более
значительному по отношению к контролю па-
дению уровня инсулина, повышению концен-
трации общих липидов в крови, изменяет на-
правленность изменения содержания белков в
крови на всем протяжении стресса, глюкозы
после одного и двух месяцев, а после трех ме-
сяцев  способствует его большему снижению
по сравнению с контролем. В целом, это ука-
зывает на уменьшение мобилизации компен-
саторных механизмов, что подтверждается бо-
лее существенными язвенными повреждения-
ми слизистой оболочки желудка, снижением
физической выносливости и гибелью живот-
ных. С другой стороны, тироксин ограничива-
ет повышение относительной массы надпочеч-
ников, концентрации кортизола в крови, паде-
ние относительной массы селезенки и тимуса,
уровней инсулина и глюкозы (через три меся-
ца), возрастание К/И коэффициента, миними-
зирует изменения метаболического профиля
крови. Эти результаты свидетельствуют о сни-
жении интенсивности стресс-реакции, что до-
казывается меньшими изъязвлением слизистой
оболочки желудка, снижением физической вы-
носливости и смертностью животных. Данные
результаты могут быть объяснены прямым дей-
ствием тиреоидных гормонов на клетки раз-
личных органов, в том числе и обеспечиваю-
щих адаптивные реакции организма, которое
опосредовано взаимодействием йодтиронинов
с их рецепторами, и непрямым, связанным с
влиянием тиреоидных гормонов на интегра-
цию симпатических сигналов в клетках-мише-
нях. Существует и третья возможность  воз-
действие йодтиронинов на преавтономные
нейроны в центральной нервной системе, рас-
положенные в паравентрикулярном ядре гипо-
таламуса [12].
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